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内容の要旨および審査の結果の要旨
最近，肺に取り込まれた塩基性アミンの血中への放出が，他の塩基性アミンによって促進されるという
現象が注目されている。局所麻酔薬リドカインおよびプピパカインは，いずれも塩基性アミンに属ししば
しば併用されるが，両者の間にも同様の現象が存在する可能性がある。本研究では，肺に取り込まれたリ
ドカインの血中への放出に対するプピパカインの影響を検討した。
実験には，１４羽のウサギを用い，これを無作為に対照群７羽とプピパカイン群７羽の２群に分けた。リ
ドカインを10mg／kg／hrの速度で耳介静脈内に持続投与し，持続投与開始の１時間後に，ブピバカイン
群に対してプピパカイン１mg／kgを生理食塩水q2ml／kg中に溶解して中心静脈内に急速投与した。対照
群に対しては生理食塩水0.2ml／kgのみを急速投与した。急速投与に際しては，両群ともにインドシアニ
ングリーン01mg／kgを同時に混合投与し，色素希釈法によって心拍出量も測定した。急速投与時より動
脈血の連続採血を開始し，1.2秒間隔で24秒間施行した。各血液標本中のインドシアニングリーン濃度な
らびにリドカイン濃度をそれぞれ分光測光法ならびに高速液体クロマトグラフィー法を用いて測定した。
得られた成績は，以下のように要約される。
１．対照群においては，動脈血中リドカイン濃度には有意な経時的変化が認められなかったのに対して，
プピパカイン群においては，プピパカインの急速投与後に動脈血中リドカイン濃度は有意に上昇した
（P＝0.0001)。
２．インドシアニングリーン総投与量の95％が初めて肺を通過する間に血中に放出されたリドカイン員は，
対照群－５．４±4.5’９，ブピパカイン群92.3±9.7Jugで，両群間に有意差が認められた（P＝0.0017)。
以上より，肺に取り込まれたリドカインの血中への放出がプピパカインによって促進されることが明ら
かにされた。したがって，両薬剤の併用に際しては，予期せぬ血中リドカイン濃度の上昇にともなう中毒
反応の発現に注意する必要があると考えられた。
以上，本研究は，肺に取り込まれたリドカインの血中への放出がプピパカインによって促進されること
を明らかにした点で，薬物動態学的な肺機能に新たな知見を加えたものであり，局所麻酔薬の安全使用に
ついて寄与するところの大きい労作と評価された。
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